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บทคัดยอ 
การรักษา cryptococcal meningitis ในผูปวยเอดส โดยการใชยา amphotericin B มี 2 รูปแบบ คือ การบริหารยาติดตอกันทุกวัน เปน
เวลา 14 วัน หรือ บริหารแบบวันเวนวัน เปนเวลา 7 วัน ในชวงเวลา 14 วัน การศึกษาแบบยอนหลังน้ีมีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาการเกิด
อาการไมพึงประสงค คือ ความเปนพิษตอไต และภาวะระดับโพแทสเซียมในเลือดตํ่า ในผูปวยเอดสที่เปน cryptococcal meningitis ที่เขา
รับการรักษา ณ โรงพยาบาลตราด ในชวงป 2549 ถึง 2550 โดยภาวะไตวายเฉียบพลัน (acute renal failure) หมายถึง การลดลงของ 
glomerular filtration rate (GFR) มากกวารอยละ 30 จากคาพื้นฐานกอนการเร่ิมบริหารยา ณ 7 วันหลังเร่ิมใหยา และภาวะไตวาย
เฉียบพลันแบบรุนแรง (severe acute renal failure) หมายถึง GFR ลดลงมากกวารอยละ 50 จากคาพื้นฐาน และการเกิดภาวะระดับ
โพแทสเซียมในเลือดตํ่า (ระดับโพแทสเซียมนอยกวา 3.5 mEq/L หรือการลดลงมากกวา 0.5 mEq/L จากคาพื้นฐาน) ที่ 7 วันหลังเร่ิมรักษา 
การศึกษาทําโดยการตรวจสอบขอมูลในระเบียนบันทึกการรักษาผูปวยยอนหลัง ผลการศึกษา ในผูปวยที่ไดรับยาแบบทุกวัน 19 ราย และ
แบบวันเวนวัน 7 ราย พบวา ผูปวยที่ไดรับยาแบบทุกวันและแบบวันเวนวันมีภาวะไตวายเฉียบพลันในอัตราไมแตกตางกัน คือ 10 ราย 
(รอยละ 52.6) และ 4 ราย (รอยละ 57.1) ตามลําดับ และการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลันแบบรุนแรงก็ไมแตกตางกันเชนกัน (5 ราย หรือ 
รอยละ 26.3 และ 1 ราย หรือรอยละ 14.3 ตามลําดับ) นอกจากน้ี พบวาผูปวยที่ไดรับยาแบบทุกวันเกิดระดับภาวะโพแทสเซียมในเลือดตํ่า 
14 ราย (รอยละ 73.7) ซ่ึงนอยกวากลุมที่ไดรับยาแบบวันเวนวัน (6 ราย หรือรอยละ 85.7) แตไมแตกตางทางสถิติ โดยสรุป ความเปนพิษ
แบบเฉียบพลันของไตและผลตอการเกิดภาวะระดับโพแทสเซียมในเลือดตํ่าในผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B เพื่อรักษา cryptococcal 
meningitis ในผูปวยเอดส ไมแตกตางกัน แตควรยืนยันดวยการศึกษาแบบไปขางหนาที่มตัีวอยางมากข้ึน  
คําสําคัญ: amphotericin B, alternate-day, cryptococcal meningitis, nephrotoxicity, serum potassium levels    
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บทนํา 
§โรคเอดสเปนปญหาทางการแพทยที่สําคัญของประเทศ 
                                               
§ 13th year of Srinakharinwirot Journal of Pharmaceutical Science 
ไทย จากรายงานสถานการณผูปวยเอดสและผูติดเช้ือที่ มี
อาการในประเทศไทย ณ วันที่ 30 พฤศจิกายน 2549 สํานัก
ระบาดวิทยา รายงานวามีจํานวนผูปวยเอดส ทั้งส้ิน จํานวน 
307,114 ราย เสียชีวิตแลว จํานวน 85,459 ราย1 และเช่ือวามี
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การติดเช้ือแตไมมีอาการแลวประมาณ 1 ลานราย ซ่ึงยังไมมี
การยืนยันอยางเปนทางการ2 เฉพาะในโรงพยาบาลตราดมี
จํานวนผูปวยเอดสที่เขามารับการรักษาประมาณ 1,497 ราย 
รายงาน ณ วันที่ 30 กันยายน 2550    
ผูปวยเอดสสวนใหญมีภาวะแทรกซอนของโรคติดเช้ือ
ฉวยโอกาส (opportunistic Infection) ที่พบมากที่สุด 5 อันดับ
แรก คือ Mycobacterium tuberculosis, pulmonary or 
extrapulmonary 88,158 ราย (รอยละ 28.71) รองลงมา คือ 
โรคปอดบวมจากเช้ือ Pneumocystis jiroveci 62,901 ราย 
(รอยละ 20.48)  cryptococcal meningitis  45,691 ราย (รอย
ละ 14.88) และ candidiasis ของหลอดอาหาร หลอดลม (ทั้ง 
trachea และ bronchi) หรือปอด 15,826 ราย (รอยละ 
5.15)   และ recurrent pneumonia มากกวา 1 ครั้งใน 1 ป 
จํานวน 10,703 ราย (รอยละ 3.49)  ตามลําดับ1     
การติดเช้ือ cryptococcal meningitis เปนการติดเช้ือฉวย
โอกาสที่พบไดเปนลําดับที่ 3 โดยเฉพาะในผูปวยเอดสที่มี
ระดับ CD4 นอยกวา 100 ตัวตอ มม.3 เกิดจากเช้ือรา 
Cryptococcal neoformans2-4 ผูปวยเอดสเปนโรคเยื่อหุม
สมองอักเสบคริปโตคอคคัสมีอัตราการเสียชีวิตที่สูงประมาณ
รอยละ 13 - 443-6    
ยารักษา cryptococcal meningitis ที่ใชเปนทางเลือก
อันดับแรกคือ amphotericin B ในขนาด 0.7 - 1 มิลลิกรัมตอ
กิโลกรัมตอวัน ใหทางหลอดเลือดดําเปนเวลา 14 วัน ตามดวย
ยาตานเช้ือราชนิดรับประทาน fluconazole วันละ 400 
มิลลิกรัมเปนเวลา 8 - 10 สัปดาห3-7 และเน่ืองจาก 
amphotericin B เปนยาที่ทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคได
มาก โดยอาจแบงไดเปน 2 ลักษณะคือ อาการแสดงแบบ
เฉียบพลันที่พบบอย ไดแก ไข อาการหนาวส่ัน ปวดเม่ือย 
คลื่นไส อาเจียน และปวดศีรษะ ซ่ึงเปนอาการไมพึงประสงค
จากการใชยาโดยการหยดยาเขาเสนเลือด (infusion – related 
adverse event) พบไดรอยละ 70 – 90 ของผูปวยที่ไดรับยา 
amphotericin B และยังพบความเปนพิษตอไตซ่ึงมี
ความสัมพันธกับขนาดยาที่ให โดยมีผลทําใหอัตราการกรองที่
ไต (glomerular filtration rate) ลดลงและเกิด tubular 
necrosis ซ่ึงตรวจพบความผิดปกติไดจากทางหองปฏิบัติการ
คือ พบการเพิ่มของ serum creatinine และ blood urea 
nitrogen (BUN), hypokalemia, hypomagnesemia สวน
อาการไมพึ่งประสงคแบบเรื้อรังที่พบคือ โลหิตจางชนิด 
normochromic normocytic anemia เน่ืองจากการลดการ
สรางเม็ดเลือดในระหวางที่ไดรับยา amphotericin B แตภาวะ
โลหิตจางน้ีสามารถกลับคืนสูภาวะปกติไดเม่ือหยุดยา8-9  
ยา amphotericin B มีคาครึ่งชีวิตยาวประมาณ 15 - 48 
ช่ัวโมง10 การใหยา amphotericin B แบบทุกวัน โดยให 
amphotericin B ในขนาด 1 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน 
บริหารยาทางหลอดเลือดดําเปนเวลา 4 ช่ัวโมง สวนการใหยา 
amphotericin B แบบวันเวนวันให amphotericin B ในขนาด 
2 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน บริหารยาทางหลอดเลือดดําเปน
เวลา 4 ช่ัวโมง ทั้งน้ี Techapornroong และคณะ รายงานวา
ผลการบริหารยา amphotericin B แบบวันเวนวันมี
ประสิทธิภาพไมแตกตางกับการบริหารยาแบบวันละครั้ง โดย
อาการไมพึงประสงคไดแก ภาวะความเปนพิษตอไต ระดับ
โพแทสเซียมในเลือดต่ําและ ภาวะไข อาจนอยกวาการใหแบบ
ทุกวัน10  
จากผลการศึกษาของ Techapornroong และคณะที่ระบุ
ถึงประสิทธิภาพที่เทียบเทากันระหวางการบริหารยาแบบทุก
วันและแบบวันเวนวัน อีกทั้งอาการไมพึงประสงคที่นอยลงใน
การบริหารแบบวันเวนวัน การศึกษาครั้งน้ีจึงมีวัตถุประสงค
เพื่อเปรียบเทียบอาการไมพึงประสงคที่เกิดจากการบริหารยา 
amphotericin B เฉพาะอาการไมพึงประสงคแบบเฉียบพลัน 
โดยวัตถุประสงคจําเพาะ คือ เพื่อเปรียบเทียบความเปนพิษ
ตอไตและระดับโพแทสเซียมในเลือดที่เกิดขึ้นจากการรักษา
ผูปวย cryptococcal meningitis ระหวางกลุมที่บริหารยา 
amphotericin B แบบวันเวนวันและวันละครั้ง โดยไดใหนิยาม
จําเพาะเพื่อการศึกษาครั้งน้ีดังน้ี ภาวะ glomerular filtration 
rate (GFR) ลดลงเฉียบพลัน หมายถึง ผูปวยมีคา GFR 
ลดลง 30% จากระดับ GFR พื้นฐานกอนใหยา amphotericin 
B ทั้งน้ี ในเวชปฏิบัติโดยทั่วไปจะใชเกณฑอยางงายวา หาก 
GFR ลดลงมากกวารอยละ 30 ณ 7 วันหลังเริ่มใหยา ถือวา
เปน acute renal failure และหากลดลงมากกวารอยละ 50 ณ 
7 วัน หลังเริ่มใหยา ถือวาเปน severe acute renal failure 
สวนภาวะโพแทสเซียมในเลือดต่ํา หมายถึง การมีระดับ
โพแทสเซียมในเลือดต่ํากวา 3.5 mEq/L หรือผูปวยมีระดับ
โพแทสเซียมลดลงมากกวา  0 .5  mEq/L จากระดับ
โพแทสเซียมในเลือดกอนไดรับยา amphotericin B เม่ือผูปวย
ไดรับยาไปแลว 7 วัน สําหรับ ภาวะไข หมายถึง อุณหภูมิสูง
กวา 39.3 องศาเซลเซียส หลังจากเริ่มใชยา amphotericin B 
วัดโดยใชปรอทวัดไข หลังจากใชยาไปแลว 4 - 6 ช่ัวโมง และ 
premedication ที่ใหกอนการใหยา amphotericin B หมายถงึ 
การใหสารนํ้า normal saline solution (NSS) 500 มิลลิลิตร 
บริหารยาโดยการหยดเขาหลอดเลือดดําอยางตอเน่ืองเปน
เวลา 2 ช่ัวโมงกอนใหยา amphotericin B นอกจากน้ี ผูปวย
ยังไดรับยา chlorpheniramine maleate 4 มิลลิกรัมและ 
acetaminophen (paracetamol) 1 กรัม ใหยาโดยการ
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รับประทาน ทั้งน้ี กอนใหยา amphotericin B ผูปวยทุกคน
ได รับ  premedication เห มือนกัน  สํ าหรับขนาดของ 
amphotericin B แบบบริหารทุกวันน้ัน ใหในขนาด 1 มิลลิกรัม
ตอกิโลกรัมตอวัน เปนเวลา 14 วัน บริหารยาทางหลอดเลือด
ดําเปนเวลา 4 ช่ัวโมง สวนการใหยาแบบวันเวนวัน ให 
amphotericin B ในขนาด 2 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน 
บริหารยาโดยการหยดเขาหลอดเลือดดําอยางตอเน่ืองเปน
เวลา 4 ช่ัวโมง เปนเวลา 7 วัน ในชวงเวลา 14 วัน การเตรียม
ยา amphotericin B โดยละลายยาในสารนํ้า 5% dextrose 
ปริมาณ 500 มิลลิลิตร  
               
วิธีการวิจัย 
การศึกษาน้ีเปนการศึกษาเชิงสังเกตแบบยอนหลัง 
(retrospective observational study) โดยการสํารวจขอมูล
จากเวชระเบียนผูปวยในชวงป พ.ศ. 2549 ถึง 2550 โดยมี
ประชากรการศึกษา คือ ผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยวาปวยเปน
โรคเอดส และไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคเยื่อหุมสมองอักเสบ 
คริปโตคอคคัส  (cryptococcal meningitis) สวนตัวอยางที่
ศึกษา คือ ผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัยวาปวยเปนโรคเอดสที่
ไดรับการวินิจฉัยวาปวยเปนโรคเยื่อหุมสมองอักเสบคริปโต
คอคคสั และไดรับการรักษาตัวในโรงพยาบาลตราดโดยใชยา 
amphotericin B โดยตัวอยางตองผานเกณฑการคัดเลือกเขา
การศึกษา คือ ผูปวยที่อายุมากกวาหรือเทากับ 14 ป ที่เขารับ
การรักษา ณ หอผูปวยอายุรกรรม โรงพยาบาลตราด และ
ไดรับการรักษาดวย amphotericin B สวนเกณฑคัดออก 
ไดแก ผูปวยที่ขอมูลการรักษาตามที่ตองการไมสมบูรณ และ
ผูปวยที่ยายไปรับการรักษาที่โรงพยาบาลอ่ืนกอน 7 วัน หลัง
ใหยา amphotericin B  
กําหนดใหผูปวยเปน 2 กลุม คือ กลุมบริหารยาแบบทุก
วัน ไดแก ผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B โดยการบริหารยา
แบบวันละครั้ง ตั้งแตวันที่ 1 มกราคม2549 ถึง 31 ธันวาคม 
2549 และกลุมบริหารยาแบบวันเวนวัน ไดแก ผูปวยที่ไดรับ
ยา amphotericin B โดยการบริหารยาแบบวันเวนวัน ตั้งแต
วันที่ 1 มกราคม 2550 ถึงวันที่ 31 ธันวาคม 2550 ณ หอ
ผูปวยแผนกอายุรกรรม โรงพยาบาลตราด การที่ผูปวยในกลุม
สองกลุมมาจากตางชวงเวลา เน่ืองเพราะในป 2550 เปนปที่
เภสัชกรเริ่มใหการดูแลผูปวยกลุมน้ี โดยเริ่มการแนะนําการใช
ยา amphotericin B แบบวันเวนวันตอแพทยผูรักษา เครื่องมือ
ในการวิจัยน้ี คือ แบบบันทึกขอมูลที่ไดสรางขึ้น (case record 
form) ไดแก แบบบันทึกขอมูลทั่วไป ขอมูลทางหองปฏิบัติการ
ของผูปวย โดยใชวิธีการทบทวนและคัดลอกขอมูลจากเวช
ระเบียนผูปวยใน (IPD charts) การดําเนินการวิจัยในชวง
พฤศจิกายน พ.ศ. 2550 ถึงเดือน กุมภาพันธ พ.ศ. 2551 โดย
ข อ มู ลที่ ร ว บร วมจาก เ วชระ เ บี ยน  ไ ด แ ก  ข อ มูลทา ง
ประชากรศาสตร โรคประจําตัว ยาที่ผูปวยไดรับ ผลการตรวจ
ทางหองปฏิบัติการ เปนตน หลังจากน้ันทําการประเมินอาการ
ไมพึงประสงคของผูปวยโดยการใชแบบประเมิน Naranjo’s 
algorithm  
 
การวิเคราะหขอมูล 
แสดงผลการศึกษาเชิงพรรณนา โดยใชความถี่ และรอย
ละ และทดสอบความสัมพันธระหวางกลุมการศึกษา โดยใช
สถิติ Chi-square test หรือ Fisher’s exact test ตามความ
เหมาะสม สําหรับการทดสอบตัวแปรกลุม  และ  Mann-
Whitney U test สําหรับการทดสอบตัวแปรตอเน่ือง คาระดับ
นัยสําคัญที่ระดับ P < 0.05 การวิเคราะหทางสถิติทั้งหมดใช
โปรแกรมสําเร็จรูป SPSS version 11.5  
 
ผลการศึกษา  
มีขอมูลผูปวยที่เหมาะสมสําหรับการวิเคราะหจํานวน
ทั้งส้ิน 31 ราย แบงเปนผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B แบบ
ทุกวันจํานวน 20 ราย และแบบวันเวนวัน จํานวน 11 ราย 
ผูปวย 5 ราย ถูกคัดออกจากการศึกษา เน่ืองจากผูปวยไดยาย
ไปทําการรักษา ณ โรงพยาบาลอ่ืน ดังน้ันจึงเหลือการใหยา 
26 ราย โดยเปนกลุมบริหารแบบทุกวัน 19 ราย และกลุม
บริหารแบบวันเวนวัน 7 ราย (ตารางที่ 1) ผูปวยทั้ง 2 กลุม
เปนผูชายมากกวาผูหญิง แตไมมีความแตกตางกันทางสถิติ 
และผูปวยทั้งสองกลุมมีอายุใกลเคียง (มัธยฐานเทากับ 40 ป 
และ 41 ป ตามลําดับ) ผูปวยทั้ง 2 กลุมสวนมากไมมีโรค
ประจําตัวใด ๆ ดังน้ันผูปวยสวนมากจะไมไดใชยาใดกอน
ไดรับ amphotericin B ผูปวยกลุมบริหารแบบทุกวันไดรับยา
รักษาวัณโรคจํานวน 3 ราย (รอยละ 15.8) และ ไดรับยาตาน 
HIV 3 ราย (รอยละ 15.8) สวนกลุมบริหารยาแบบวันเวนวัน 
ไดรับยาวัณโรคจํานวน 3 ราย (รอยละ 42.9) และ 2 ราย 
ไดรับยาตาน HIV (รอยละ 28.6) ตามลําดับ ผูปวยที่บริหารยา  
amphotericin B แบบทุกวัน มีคามัธยฐานของระดับ GFR 
(90.00 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) ที่สูงกวากลุมบริการยาแบบวัน
เวนวัน (66.00 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) (ตารางที่ 1) โดยความ
ตางน้ีมีนัยสําคัญทางสถิต ิ(P = 0.013) (ตารางที ่2) 
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การเกดิอาการไมพึงประสงคภาวะความเปนพิษ
ตอไต และภาวะโพแทสเซียมในเลือดตํ่า   
 
ภาวะความเปนพิษตอไต   
ระดับการลดลงของ GFR ในกลุมผูปวยสองกลุมไม
แตกตางกัน โดยเฉลี่ยแลวคา GFR ลดลงรอยละ 33.02 
(คามัธยฐานเทากับ 33.09) ในกลุมบริหารยาแบบทุกวัน และ 
33.08 (คามัธยฐานเทากับ 38.75) ในกลุมบริหารยาแบบวัน
เวนวัน (ตารางที่ 2) การประเมินวาผูปวยเกิดอาการไมพึง
ประสงคจากภาวะความเปนพิษตอไตโดยติดตามระดับ GFR 
ที่ลดลงมากกวารอยละ 30 จากคา GFR พื้นฐาน (acute renal 
failure) พบวาผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B แบบทุกวัน
และแบบวันเวนวัน มีระดับ GFR ที่ลดลงมากกวารอยละ 30 
ในอัตราที่ไมแตกตางกัน คือ 10 ราย (รอยละ 52.6) และ 4 
ราย (รอยละ 57.1) ตามลําดับ (ตารางที ่2) และเม่ือพิจารณาที่
การเปลี่ยนแปลง GFR ที่มากกวารอยละ 50 (severe acute 
renal failure) พบวา ผูที่มีการเปลี่ยนแปลงมากกวารอยละ 50 
ในกลุมบริหารยาแบบทุกวันมีสัดสวนที่สูงกวากลุมบริหารแบบ
วันเวนวัน (5 ราย หรือ รอยละ 26.3 และ 1 ราย หรือรอยละ 
14.3 ตามลําดับ) แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติแตอยางใด 
 
ตารางท่ี 1 ลักษณะทั่วไปของผูปวย 
วิธีการบริหารยา  
ขอมูลท่ัวไป บริหารยาแบบทุกวัน 
(จํานวนผูปวย 19 ราย)  
บริหารยาแบบวันเวนวัน 
(จํานวนผูปวย 7 ราย) 
เพศ จํานวน (รอยละ) 
        ชาย 
        หญิง 
 
17 (89.5) 
2 (10.5) 
 
5 (71.4) 
2 (28.6) 
อายุ (ป)  
        มัธยฐาน  
 
40.0 
 
41.0 
โรคประจําตัว (รอยละ) 
        ไมม ี
        โรควัณโรค 
 
16 (84.2) 
3 (15.8) 
 
6 (85.7) 
1 (14.3) 
ยาอ่ืนท่ีผูปวยไดรับ (รอยละ)  
         ไมไดรับยา 
         ยาตานไวรัส HIV  
         ยารักษาวัณโรค  
 
13 (68.4) 
3 (15.8) 
3 (15.8) 
 
                     2 (28.6) 
                     2 (28.6) 
                     3 (42.8) 
Glomerular filtration rate (GFR) (มล./นาที)  
        คาเฉลี่ย ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
       (มัธยฐาน) 
 
93.53 ± 22.71 
(90.00) 
 
64.14 ± 20.14 
(66.00) 
ระดับโพแทสเซียมในเลือดกอนไดรับยา (mEq/L)   
        คาเฉลี่ย ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
        (มัธยฐาน) 
 
4.35 ± 0.62 
4.33 
 
4.01 ± 0.31 
3.85 
 
ภาวะโพแทสเซียมในเลือดต่ํา 
การประเมินวาผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากภาวะ
โพแทสเซียมในเลือดต่ําน้ันมีการประเมินโดยติดตามระดับ
โพแทสเซียมในเลือดที่ลดลงอยางนอยที่สุด 0.5 mEq/L จาก
ระดับโพแทสเ ซียมในเลือดพื้ นฐานหลั งจาก เริ่ มใชยา 
amphotericin B ผลการวิ จัยพบวาผูปวยที่ ไดรับยา 
amphotericin B แบบทุกวันเกิดระดับภาวะโพแทสเซียมใน
เลือดต่ําหลังจากใหยา amphotericin B (14 ราย หรือรอยละ 
73.7) นอยกวากลุมบริหารยาแบบวันเวนวัน (6 ราย หรือรอย
ละ 85.7) แตไมมีนัยสําคัญทางสถิต ิ 
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ตารางท่ี 2 การติดตามวัด Glomerular filtration rate และการเปลี่ยนแปลงระดับโพแทสเซียม ในผูปวยทั้ง 2 กลุม  
กลุมผูปวยตามวิธีบริหารยา amphotericin B 
การลดลงของ GFR จากคากอนการรักษา (baseline)  บริหารยาแบบทุกวัน  
(จํานวนครั้งของการรักษา = 19) 
บริหารยาแบบวันเวนวัน 
(จํานวนครั้งของการรักษา = 7) 
P-value 
คา GFR และการเปล่ียนแปลง 
  แสดงเปน คาเฉล่ีย ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (คามัธยฐาน)  
   
คา GFR กอนเริ่มใหยา  93.53 ± 22.71 
(90.00) 
64.14 ± 20.14 
(66.00) 
0.013* 
คา GFR หลังใหยา  62.03 ± 23.82 
(56.00) 
40.50 ± 10.88 
(37.50)  
0.037* 
คา GFR ท่ีเปลี่ยนแปลงจากกอนการรักษา -31.50 ± 22.77 
(-27.00) 
-23.64 ± 18.48 
(-28.50) 
0.418* 
คารอยละของ GFR ท่ีเปลี่ยนแปลงจากกอนการรักษา -33.02 ± 21.10 
(-33.09) 
-33.08 ± 21.02 
(-38.75)  
0.977* 
    
การเปล่ียนแปลง GFR ตามเกณฑความรุนแรงของ 
acute renal failure (แสดงเปนจํานวนและรอยละ) 
   
- เกณฑการเปลีย่นแปลงรอยละ 30 จากคากอนการรักษา  
(acute renal failure) 
   
- GFR ลดนอยกวารอยละ 30   9 (47.4) 3 (42.9) 1.00#  
- GFR ลดมากกวารอยละ 30   10 (52.6) 4 (57.1)  
- เกณฑการเปลีย่นแปลงรอยละ 50 จากคากอนการรักษา 
(severe acute renal failure) 
   
- ลดนอยกวารอยละ 50 14 (73.7) 6 (85.7) 1.00# 
- ลดมากกวารอยละ 50 5 (26.3) 1 (14.3)  
    
การเปล่ียนแปลงระดับโพแทสเซียม     
คาระดับโพแทสเซียมกอนเริ่มใหยา  4.35 ± 0.62 4.01 ± 0.31 0.313# 
คาระดับโพแทสเซียมหลงัใหยา  3.27 ± 0.80 3.14 ± 0.43 0.382# 
คาระดับโพแทสเซียมท่ีเปลี่ยนแปลงจากกอนการรักษา -1.09 -0.87 0.382# 
    
อัตราการเกิดภาวะระดับโพแทสเซียมตํ่า$      
ไมเกิด (ราย) 5 (26.3) 1 (14.3) 1.00* 
เกิด (ราย) 14 (73.7) 6 (85.7)  
* Man-Whitney U Test  
# Fisher’s exact test  
$ ภาวะระดบัโพแทสเซียมต่ําหมายถงึ การมีระดับโพแทสเซียมในเลือดต่ํากวา 3.5 mEq/L หรือผูปวยมีระดับโพแทสเซียมลดลงมากกวา 0.5 mEq/L จากระดับ
โพแทสเซียมในเลือดกอนไดรบัยา amphotericin B  
 
อาการไมพึงประสงคจากการบริหารยา (Infusion related events) 
การประเมินวาผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคจากการ
บริหารยา (Infusion related events) น้ัน ไดศึกษา 2 อาการที่
สําคัญ  คือ  ไข  และอาการหนาว ส่ัน  หลังจากเริ่มใชยา 
amphotericin B ผลการวิ จัยพบวาผูปวยที่ ไดรับยา 
amphotericin B แบบทุกวันและแบบวันเวนวันมีไขจํานวน 17 
ราย และ 6 ราย (รอยละ 89.5 และ 85.7 ตามลําดับ) (ตารางที่ 
3) จากการประเมินดวย Naranjo’s algorithm พบวาสวนใหญ
อยูในระดับ “นาจะใช” (possible) แตไมพบความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิและผูปวยทีมี่อาการหนาวส่ันคือ 15 
รายและ 6 ราย (รอยละ 78.9 และ 85.7) ตามลําดับ จากการ
ประเมินดวย Naranjo’s algorithm พบวาสวนใหญอยูในระดับ 
“นาจะใช” (possible) แตไมพบความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ สวนอาการคลื่นไสและอาเจียนน้ันไม
สามา ร ถปร ะ เ มิ น ไ ด  เ น่ื อง จ าก ไ ม ท ร าบว า เ กิ ด จ าก 
cryptococcal meningitis หรือเกิดจากยา amphotericin B หรือ
เกิดจากการไดรับยา tramadol ที่ใชเพื่อระงับอาการปวดศีรษะ  
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ตารางท่ี 3 อาการไมพึงประสงคจากการบริหารยา (Infusion related events)  
ขอมูลท่ัวไป 
บริหารยาแบบทุกวัน 
(จํานวนผูปวย 19 ราย) 
บริหารยาแบบวนัเวนวนั 
(จํานวนผูปวย 7 ราย) P-value* 
จํานวนรายท่ีเกิดอาการไข 17 (89.5)  6 (85.7)  1.00 
จํานวนรายท่ีเกิดอาการหนาวส่ัน (chill) 15 (78.9)  6 (85.7)  0.640 
* Chi-square test   
 
วิจารณผลการศึกษา 
จากผลการศึ กษาการ เปรี ยบเทียบการบริหารยา 
amphotericin B แบบทุกวันและแบบวันเวนวัน ไมพบความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในเรื่องอาการไมพึง
ประสงคในเรื่องภาวะ glomerular filtration rate (GFR) ลดลง
เฉียบพลันซ่ึงผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B แบบทุกวัน
และแบบวันเวนวัน มี GFR ลดลงเฉียบพลัน(acute renal 
failure) มากกวารอยละ 30 ไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ จํานวน10 และ 4 ราย (รอยละ 52.6 และ 57.1 
ตามลําดับ)  และเ ม่ือพิจารณาการลดลงของระดับ GFR 
มากกวา 50% (severe acute renal failure) พบวาเกิดใน
ผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B แบบทุกวัน (5 ราย หรือรอย
ละ 26.3) มากกวาในแบบวันเวนวัน (1 ราย หรือรอยละ 14.3) 
แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยทั้งน้ีมีขอสังเกตวา วาระดับ 
GFR พื้นฐานของกลุมที่ ไดยาแบบวันเวนวัน  (64.14 
ml/min/1.73 m2) มีระดับต่ํากวากลุมที่ไดยาแบบทุกวัน (93.53 
ml/min/1.73 m2) ดังน้ัน อาจเปนไดวา การลดลงของคา GFR 
ในกลุมบริหารยาแบบวันเวนวัน อาจลดไมมากนัก เพราะ
ระดับ GFR พื้นฐานมีคาไมมากตั้งแตเริ่มการศึกษา  
การเกิดภาวะระดับโพแทสเซียมในเลือดต่ํา ผูปวยที่ไดรับ
ยา amphotericin B แบบทุกวันและแบบวันเวนวัน มีระดับ
โพแทสเซียมในเลือดทีล่ดลง 0.5 mEq/l จํานวน 14 ราย (รอย
ละ 73.7) และ 6 ราย (รอยละ 85.7) ตามลําดับ ซ่ึงไมแตกตาง
กันทางสถิติ ซ่ึงใหผลสอดคลองกับการศึกษากอนหนาน้ีของ 
Techapornroong และคณะ10  
การเกิด nephrotoxicity ของยาน้ี มีความสัมพันธกับ
ขนาดยาที่ใหโดยจะมีผลทําใหอัตราการกรองที่ไต (GFR) 
ลดลง และเกิด tubular necrosis ซ่ึงตรวจพบความผิดปกติ
ทางห องปฏิ บัติ ก ารคื อ  การ เพิ่ มขึ้ นของร ะดับ  serum 
creatinine, blood urea nitrogen (BUN), hypokalemia และ 
hypomagnesemia 
ผลการวิจัยเรื่องอาการไมพึงประสงคจากการใหยาโดย
การหยดยาเขาเสนเลือด (infusion related event) พบวา
ผูปวยที่ไดรับยา amphotericin B แบบทุกวันและแบบวันเวน
วัน มีไขจํานวน 17 รายและ 6 ราย (รอยละ 89.5 และ 85.7) 
ตามลําดับ (P = 1.00) และผูปวยที่มีอาการหนาวส่ันคือ 15 
รายและ 6 ราย (รอยละ 78.9 และ 85.7) ตามลําดับ (P = 
0.640) ไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติทั้ง 2 
กลุม ผูปวยที่ไดรับยาแบบวันเวนวัน (ไดรับยา amphotericin 
B ในขนาด 2 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน) น้ันจะพบอาการไม
พึงประสงคจากการบริหารยานอยกวากลุมที่ไดยาทุกวัน 
(ไดรับยา amphotericin B ในขนาด 1 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอ
วัน) ซ่ึงผูปวยจะรูสึกไมทรมาน และ/หรือไมสบายจากการ
บริหารยาทุกวัน โดยที่ทั้ง 2 กลุมใหยาตาม protocol ของ
โรงพยาบาลเหมือนกันทุกรายแตกตางเพียงขนาดยาที่ให
เทาน้ัน  
จากการศึกษาในครั้งน้ีมีจํานวนผูปวยนอยเน่ืองจาก 
โรงพยาบาลตราดไดเขารวมโครงการ การเขาถึงยาตานไวรัส 
(Highly active antiretroviral therapy, HAART) แกผูปวยโดย
สมัครใจตั้งแตป พ.ศ. 2547 น้ันทําใหจํานวนผูปวยที่เปนโรค 
cryptococcal meningitis ลดลง และมีผูปวยที่ใหยาแบบวัน
เวนวันนอยเน่ืองจากแพทยคุนเคยกับการใหยาแบบทุกวัน
มากกวา ดังน้ันในการศึกษาครั้งตอไปควรมีปริมาณผูปวยมาก
ขึ้น และควรทําแบบไปขางหนาในลักษณะการทดลองทาง
คลินิก (prospective clinical trial) ที่มีการควบคุมปจจัยตาง ๆ 
ที่อาจรบกวนการแปลผลของการบริหารยาที่แตกตางกัน   
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